MONOGRAPHIE 


Quand penser 
a une legionellose ? 

Favorisees par les reservoirs d'eau stagnante et chaude, 
les legionelloses, dont les signes extrarespiratoires sont 
evocateurs mais inconstants, sont surtout graves chez les sujets 
immunodeprimes ou fragilises. Une antibiotherapie probabiliste 
de 1 re intention doit en tenir compte. 


Rose-Marie Rouquet, Georges Kouevidjin* 

L a legionellose est une cause frequente et potentielle- 
ment grave 1 de pneumonie communautaire, mais 
aussi d’infection nosocomiale, tout particulierement 
chez le sujet immuno deprime. 

Le diagnostic radioclinique demeure difficile quand 
les signes extrapulmonaires sont absents ou mineurs. 

Les legionelloses restent d’actuahte par leur survenue 
sur un mode epidemique, par l’interet diagnostique de la 
recherche d’antigenurie et par plusieurs textes reglemen- 
tant leur prevention, leur surveillance et leur declaration 
obligatoire en France. 2 

EPIDEMIOLOGIE 

Entre 1 et 5 % des pneumonies 
communautaires 

Les pneumopathies a Legionella representeraient 1 a 
5 % des pneumonies communautaires, 3-6 5 a 15 % des 
pneumonies communautaires hospitalisees et de 1 a 40 % 
des pneumonies nosocomiales. 7 Parmi les agents des 
pneumonies communautaires graves admises en unite de 
reanimation ou de soins intensifs, 810 Legionella arrive au 


2 e rang, apres Streptococcus pneumoniae. Dans une etude 
prospective, l’incidence etait de 6 cas pour 100000 adul- 
tes par an. 11 

Dans I'eau stagnante et chaude 

Les Legionella sont des bacteries gram-negatives, 
pathogenes de renvironnement, ubiquitaires, vivant en 
milieu aquatique (eau douce). II existe des reservoirs 
naturels (lacs, rivieres, sources d’eau chaude, boue, eaux 
stagnantes) et des reservoirs artificiels crees par l’hoimne : 

- systemes d’eau potable ou des conditions ideales de 
croissance sont reunies : temperature de 8 a 60 °C, ele- 
ments mineraux (Pb, Fe, Zc, Al), eau stagnante contenant 
amibes et algues avec qui elles vivent en symbiose; on les 
trouve en particulier dans les pommes de douche, les 
robinets d’eau chaude ou froide et les cumulus ; 

- systemes de climatisation : caissons d’humidification, 
aerocondenseurs et tours de refroidissement ; 

- materiel medical respiratoire : aerosoliseurs, nebuh- 
seurs, humidificateurs respirateurs ; 

- autres reservoirs : thermes, saunas, machines a glaces, 
brumisateurs de serres. 

La contamination s’effectue le plus souvent par inhala- 
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tion (Tun aerosol cFeau contaminee, parfois par aspiration 
chez des patients ayant des troubles de la conscience, 
exceptionnellement par irrigation d’une plaie. 

H n’a jamais ete mis en evidence de transmission inter- 
humaine. 

Surtout Legionella pneumophila 

II y a actuellement plus de 42 especes de Legionella 
identifiees et 64 serogroupes dans la famille Legionellacese 
et le genre Legionella. 12 Un peu moins de la moitie de ces 
especes sont pathogenes pour rhomme. Legionella pneu- 
mophila serait responsable de 90 % des legionelloses 
humaines, et parmi ses 14 serogroupes, le serogroupe 1 
representerait 80 % des cas. Legionella micdadei bozema- 
nii, dumoffii, anisa, et feeleii rep rose m en t les autres especes 
en cause tout particulierement chez l’immuno deprime. 
Ces infections sont sous-diagnostiquees, car non detec- 
tees par la recherche de Fantigenurie. 13 


Plus frequente chez les immunodeprimes 

Devolution est davantage conditionnee par le terrain 
sous-jacent que par Finfection elle-meme. Les immuno- 
deprimes, 14 tout particulierement ceux qui ont un deficit 
de Fimmunite a mediation cellulaire, 15 comme les 
transplantes d’organe, 16 les patients sous traitement corti- 
coide au long cours et ceux en insuffisance renale termi- 
nale s’averent particulierement a risque et ont des formes 
graves. 17,18 

Les patients traites par corticoide auraient plus fre- 
quemment des formes abcedees. Les patients infectes par 
le virus de Fimmundeficience humaine sont eux aussi pre- 
disposes, surtout a un stade avance de leur maladie. 15,19 
Les autres facteurs de risque favorisants sont les maladies 
respiratoires chroniques, les cardiopathies, les neoplasies, 
l’age avance, le tabagisme. 18,20 Des sujets sains (6 %) peu- 
vent developper une legionellose soit du fait dune viru- 


Score d’approche diagnostique d’une legionellose 

(D’apres la ref. n° 25) 


SIGNES* 

DESCRIPTION 

POINT 

> Cliniques 



cephalees 

debut aigu 

+ 1 

confusion 

debut aigu 

+ 2 

lethargie 

debut aigu 

+ 3 

otalgies 

debut aigu 

-3 

toux productive/mal de gorge 

debut aigu 

-3 

enrouement 

debut aigu 

-3 

expectoration 

purulente 

-2 

hemoptysie 

moderee 

-1 

douleur thoracique 

de type pleural 

-2 

diarrhee 

non causee par erythromycine ou autres medicaments 

+ 3 

douleur abdominale 

sans diarrhee 

+ 2 

douleur abdominale 

avec diarrhee 

+ 5 

bradycardie relative 

adulte, temperature superieure ou egale a 38,9 °C 
sans |3-bloquant, ni pacemaker, ni arythmie 

+ 5 

absence de reponse aux p-lactamines 

apres 72 h 

+ 5 

insuffisance renale aigue 

non iatrogene 

+ 5 

> Biologiques 



Al Na 

a I'exclusion des autres causes 

+ 1 

Al P0 4 

71 ALAT/ASAT 

d'hypophosphoremie 

+ 4 
+ 4 

71 bilirubine 


+ 2 

71 taux d'agglutinines froides 


-3 

71 creatinine 


+ 1 

hematurie microscopique 

inexpliquee 

+ 2 

SCORE DIAGNOSTIQUE 

Superieur ou egal a 10 

entre 5 et 10 

inferieur ou egal a 5 

Legionellose hautement probable 

Legionellose probable 

Legionellose peu probable 


ALAT : alamine aminotransferase ; ASAT : aspartate aminotransferase ; 
* : aigus et associes a une pneumonie communautaire. 
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lence extreme de la souche, soit a cause dune exposition 
massive. 7 ' 21 

La mortalite varie de 10 a 15 % pour atteindre 27 % en 
l’absence de traitement par erythromycine. 3 Cette morta- 
lite peut atteindre 40 % en cas de pneumonie nosoco- 
miale et (ou) chez Fimmuno deprime. En France, en 2001 
sur 558 legionelloses declarees, le nombre de deces etait 
de 111, soit un taux de letalite de 19,9 %. 2 

La generalisation du diagnostic par la recherche de 
l’antigenurie, en permettant un diagnostic rapide et pre- 
coce, semble influer sur la diminution drastique de la 
mortalite des pneumopathies a Legionella pneumophila} 1 
Se priver dune recherche par culture risque de sous-dia- 
gnostiquer les pneumonies dues aux autres Legionella. 

Une sous-declaration evidente 

Malgre son caractere obligatoire depuis 1987, la decla- 
ration des cas de legionellose au Centre national de refe- 
rence de Lyon reste insuffisante. Depuis 5 ans cependant, 
le nombre de cas de legionellose declare a ete multiplie 
par 10. Cette progression des declarations reflete les 
efforts entrepris pour detecter, diagnostiquer, prendre en 
charge, prevenir, controler et surveiUer cette maladie. 23 

De nouvelles dispositions (circulaire DGS n° 97/311 
du 24 avril 1997, guide d’investigation du BEH n° 20- 
22/1997, circulaire DGS n° 98/771 du 31 decembre 
1998) tentent d’ameliorer la surveillance et la prevention 
de la legionellose, en incitant d’une part les professionnels 
de sante a mieux diagnostiquer et a mieux declarer les cas, 
d’autre part en recommandant la mise en oeuvre de bon- 
nes pratiques sanitaires dans les etablissements de sante 
et ceux qui reyoivcnt du public. 

Au niveau europeen, la France participe au reseau 
EWGLI ( European Working Group for Legionella Infec- 
tions). Ce reseau de 3 1 pays signale aux autorites sanitai- 
res du pays concerne tout cas de legionellose survenu 
chez une personne ayant voyage au cours des 10 jours 
precedant le debut de la maladie. 2 

MANIFESTATIONS CLINIQUES 

La fievre de Pontiac 

Forme febrile benigne de la maladie, sans pneumonie, 
avec une incubation courte, d’allure pseudogrippale, elle 
est due a Legionella pneumophila-, sa guerison est sponta- 
nee. La maladie s’accompagne d’une seroconversion pour 
Legionella pneumophila™ 

Des signes extrapulmonaires evocateurs 

La pneumonie est la manifestation la plus courante. 
Lors de formes tres severes, peuvent s’associer des mani- 
festations extrapulmonaires (cardiaques, pancreatiques, 
sinusiennes, cellulites, pyelonephrites). 

Au cours de la pneumonie, l’incubation varie de 2 a 
10 jours, le debut est en general subaigu (parfois fulmi- 


nant, notamment chez Fimmuno deprime). Aucun signe 
radiologique ou clinique n’est pathognomonique. 25 ' 28 En 
general, la fievre est tres elevee, superieure a 40 °C dans 
35 a 50 % des cas, avec ou sans frissons. La bradycardie 
relative est un excellent signe cle de la maladie. Pour 
Cunha, 25 c’est un signe clinique majeur bien que peu sou- 
vent note dans les publications; il ne s’observerait que 
lors des pneumonies atypiques : legionellose, fievre Q et 
psittacose. Ce signe pourrait etre en particulier discrimi- 
nant vis-a-vis de pneumonies bacteriennes, notamment a 
Mycoplasma pneumoniae. Des signes generaux aspecifiques 
sont souvent notes : cephalees, anorexie, myalgies et 
arthralgies. II peut y avoir ou non des douleurs thora- 
ciques. La toux est peu ou pas productive. L’hemoptysie 
est exceptionnelle. 

Lexamen clinique retrouve des rales crepitants dans les 
zones de condensation et un syndrome pleural en cas d’e- 
panchement associe. Ce tableau est done peu specifique, 
sauf s’il existe des signes digestifs et (ou) neurologiques 
plus evocateurs mais inconstants (20 a 30 % des cas) : 
confusion, obnubilation, desorientation ou coma, mais 
peu ou pas de syndrome meninge ; nausees, vomisse- 
ments, diarrhee, et douleurs abdominales. A l’examen cli- 
nique, on retrouve souvent une sensibilite diffuse de l’ab- 
domen sans defense. 

Les douleurs peuvent etre telles qu’elles egarent le dia- 
gnostic pneumologique. Une hepatosplenomegalie est 
par contre exceptiomtelle. 

Des signes biologiques inconstants, aspecifiques, pren- 
nent une certaine valeur quand ils sont associes aux autres 
anomalies cliniques : hyponatremie (peut-etre par secre- 
tion inappropriee d’hormone antidiuretique), hypo- 
phosphoremie (qui ne s’observerait guere qu’au cours des 
legionelloses et en aucun cas avec les autres types de 
pneumonies bacteriennes ou atypiques). La formule 
numeration sanguine est en general peu specifique et 
done non contributive. Des alterations du bilan hepa- 
tique, avec elevation moderee de la bilirubine, des trans- 
aminases sont aussi observees. Enfin, une atteinte renale, 
une augmentation des creatine-phosphokinases (CPK, 
temoins d’une myolyse et refletant un certain degre de 
gravite) 2 1 sont frequemment notees. 

Radiologiquement, il s’agit le plus souvent d’une atteinte 
alveolaire, touchant preferentiellement les lobes infe- 

Ai 'till Ml MD'iiftil 

Interet diagnostique de I'antigenurie pour Legionella 
pneumophila serogroupe 1. 

Multiplication des cas sous forme pseudo-epidemigue par les 
systemes de climatisation et (ou) les tours aero-refrigerantes. 
Declaration obligatoire avec enguete pour recherche de la 
source de contamination. 
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rieurs. 28 L’atteinte interstitielle, decrite lors de l’epidemie 
initiale de Philadelphia, ne semble pas si frequente sur les 
series ulterieures. Un epanchement pleural est associe 
dans 10 a 28 % des cas selon les auteurs, et semble plus 
frequent dans les formes etendues ou bilaterales. La 
rapide progression d’un lobe a Fautre et la bilaterahsation 
seraient plus specifiques de la legionellose. Mac Farlane et 
al 29 ne retrouvent pas de signes radiologiques distinctifs 
en faveur dune legionellose, dune pneumonie a pneu- 
mocoque, dune pneumonie a Mycoplasma, ou dune psit- 
tacose. La survenue d’excavation ou d’abces concerne 
surtout les immunodeprimes, notamment sous corticoi- 
des; cela s’observe aussi avec Legionella micdadei:" Enfin, 
la legionellose se caracterise par sa lenteur de resolution 
radiologique (un nettoyage complet nest souvent obtenu 
qu’apres 15 a 16 semaines d evolution). 

En fait, aucun signe clinique, biologique, ou radiolo- 
gique nest vraiment pathognomonique dune pneumonie 
a Legionella . 31 Cependant, une analyse semiologique 
attentive, recherchant en particulier une bradycardie rela- 
tive, un mode de debut subaigu, des signes extrapulmo- 
naires neurologiques ou digestifs, des anomalies du bilan 
hepatique, une hyponatremie, une hypophosphoremie, 
une elevation des CPK 32 et surtout une absence d’amelio- 
ration sous traitement par P-lactamine doivent faire evo- 
quer de principe le diagnostic de legionellose. 

Dans cette optique, Cunha propose un score qui per- 
met une approche diagnostique hautement probable, 
probable ou peu probable (v. tableau). 25 

L’evolution peut etre grave, chez des sujets fragilises, avec 
bilaterahsation rapide et detresse respiratoire aigue. Une 
admission en reanimation est necessaire dans 40 % des 
cas. Une rhabdomyolyse et une insuffisance renale severe 
sont des facteurs pronostiques tres pejoratifs. 33,34 Sur 40 
cas de legionelloses, en analyse multivariee, Tkatch el al . 35 
ont identifie comme facteurs de mortalite, le caractere 
nosocomial de la legionellose, la necessite dune intuba- 
tion, la survenue d’abces ou d’excavation, et la presence 
d’epanchement pleural. Enfin, le retard diagnostique et 
un traitement initial inadapte contribuent aussi a la morta- 
lite. 36 Des formes fulminantes ont ete decrites chez des 
sujets jeunes sans antecedents precis, probablement lors 
d’inhalation massive. 21 

TRAITEMENT 


Le traitement de reference reste l’erythromycine, 37-39 a 
une dose de 3 a 4 g/j pendant 15 a 21 jours selon la gra- 
vite. Les nouveaux macrolides semblent prometteurs avec 
des activites in vitro superieures, une excellente penetra- 
tion intracellulaire et tissulaire pulmonaire, une meilleure 
tolerance. L’azithromycine IY (500 mg/j) forme non 
encore disponible en France pourrait devenir le traite- 
ment de reference, avec une duree de traitement raccour- 
cie entre 5 et 10 jours. Une etude espagnole 40 fait etat de 9 


sXDLIlS II /A 

■y Les legionelloses sont responsables de pneumonies 
potentiellement graves, surtout chez les sujets 
immunodeprimes ou porteurs de comorbidite. 

)■ Elies surviennent surtout pendant Fete ou I'automne. 

)■ Le tableau clinigue est peu specifique, sauf s’il existe une 
atteinte digestive ou neurologique associee. 

)■ Biologiquement, la presence d'une hyponatremie, 
d'une hypophosphoremie et d'une elevation des creatine- 
phosphokinases est interessante. 

)■ Un bon element d'orientation est la non-amelioration sous 
p-lactamines. 

•)• La therapeutique repose sur les macrolides et (ou) les 
quinolones. 


cas de legionellose de gravite moderee, traites par 500 
mg/j d’azithromycine per os pendant 3 jours. Aucune 
rechute ne fut notee, la radiographie de controle, un mois 
apres la sortie, montrait dans tous les cas un nettoyage 
complet. 

Les fluoroquinolones sont bactericides et tres efficaces 
sur Legionella seules ou en association a l’erythromycine 
dans les formes severes. Elies sont recommandees chez 
les transplantes en raison des interferences des macroli- 
des avec la ciclosporine. 

La rifampicine est aussi tres active, elle est toujours uti- 
lisee en association soit avec les macrolides, soit avec les 
quinolones, dans les formes severes. Dans ces cas-la, on 
peut aussi associer un macrolide avec une quinolone. 

Les ketolides ont commence a etre evalues sur Legio- 
nella pneumophila. Ces molecules s’averent efficaces in 
vitro sur des macrophages infectes, et sur un modele ani- 
mal de legionellose. 41 Des evaluations au cours de legio- 
nelloses humaines restent a faire. On s’accorde a proposer, 
devant une pneumonie communautaire severe admise en 
particulier en reanimation, un traitement antibiotique 
probabiliste qui prend en compte non seulement le pneu- 
mocoque mais aussi Legionella . 42 

Les nouvelles fluoroquinolones dont le spectre permet 
de repondre a cette situation seront-elles les antibiotiques 
des pneumonies communautaires graves ? 43 

CONCLUSION 


Le diagnostic des legionelloses, difficile sur le plan Cli- 
nique, repose sur la microbiologie. La recherche des anti- 
genes solubles urinaires est un progres decisif dans le dia- 
gnostic de Legionella pneumophila de serogroupe 1 . 

La meilleure approche de la legionellose est la preven- 
tion : il faut identifier la source environnementale de la 
contamination et eradiquer la bacterie. ■ 
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SUMMARY When... legionellosis? 

The majority of legionellosis are caused by Legionella pneumophila, 
especially serogroup 1, the only diagnosed by Legionella urinary 
antigen test. The diagnosis of other serogroups and other 
Legionella species is based on culture and seroconversion. Sever 
cases are more frequently observed in immunocompromised 
patients and in nosocomial pneumonias. Each case must lead to 
look for the source of contamination, to detect other potentiel 
patients and permit environnemental measures. Clinically and 
radiographically, the pneumonia is non specific except if suggestive 
gastro-enteric or neurologic symptoms are present. The diagnosis 
could be suspected in case of relative bradypnia or p-lactamin 
resistance. 

Rev Prat 2003 ; 53 : 1446-50 


RESUME Quand penser a une legionellose? 

La majorite des cas de legionellose est due a Legionella 
pneumophila, particulierement de serogroupe 1, la seule 
diagnostiquee par la recherche des antigenes urinaires. 

Le diagnostic des autres serogroupes et des autres especes 
repose sur la culture et la seroconversion. Les legionelloses sont 
responsables de pneumopathies graves chez I'immunodeprime 
et en situation nosocomiale. Maladie a declaration obligatoire, tout 
cas doit faire rechercher la source de contamination et d'autres cas 
potentiels et permettre la mise en place de mesures 
environnementales appropriees. La pneumonie est peu specifique 
sur les plans radiologique et Clinique sauf en presence de signes 
digestifs ou neurologigues evocateurs. Le diagnostic peut etre 
evoque aussi devant une bradypnee relative, une resistance aux 
p-lactamines. 
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